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Z ®

[JPA0003 R ZFIH L TAEI N2 U /3—E8 ] 1220\ T, HEEHEREOER 2 v
T an PR SRR & FE M L 7=
RIESINL. Aspergillus oryzae IFO4177 #%x 15 £ & L. Fusarium oxysporum
DSM2672 ¥Rk D U N—PlInF 2 BEAT 5 2 & TR L7 JPA0003 ¥R FIH L
THEEINZIVR—=EThD, Kiwix, NV T A7 U tvo— O AT VS
IR L TR 2 EE S AR TH Y | BRI SN S,
EAn T 2 A 2 FIH L CHLE SN O 22 R m R | (CFpk 16 4
3 H 25 HEMLEZERIRGE) IZEOX | AR ORENE, HAERFINLEL
SNDZ NI EOFEEROT LV R =B RBEFICOWTHERS LIz R, TEROEN
W& el U TR iCL M7 50 BEN D H 5 ERITFRD b o Tz,
L7zn-> T, [JPAOO3FRZFIH L CTAEEINTZ Y X—F ] [ZOWVWTIE, B D
R A7 5 BEAUTIR W &Il L7z,



O

I. FHEXRAENYMOBE
i B JPA0003 BRZFIH L CAFEINIZ Y N—E
w o BB B A OSEESE O
EE )R A LR Ve U S
B %4 . Novozymes A/S (T ~—7)

H H
S

AREINL. Aspergillus oryzaeIFO4177 ¥k% 15+ & L. Fusarium oxysporum
DSM2672 ¥Rk D U N—PlInf 2 BT 5 2 & TER L7 JPA0003 #kZFIH
LTHEESNTZ I NN—ETH D, KRIWEL, NI T A7) kEe—n1ox 27 )L
T E a2 KRR L TRl i S AFETH Y, BV TRIEH IS,

I. BERfEEeEm
F1. REMFMCHOTHENRE LTHAWSHEMMEUEEEFOREEVISER
FHEMZFMIR AR Z AL DOEE
1. EROFMIOEERUVAEFICRETIEH
(1) PR, HIFERLE ORI
TERDUI DAFR, EFEX EIETIE, UTDEED TH D,
va Fr: U X—€ (NOVOZYM677)
H  Jf : Thermomyces lanuginosus CBS 586.94 ¥k
Bk Gr  Us—E
IUBNo. ‘EC3.1.1.3
CAS No. :9001-62-1

(2) B&EHk
NOVOZYM677 IX. & TR, ARE0RA LT REEZR CibEsns, FPE
EiL., BRI OBREZDUEHZIT- T2k, ABIZEVEREINLD,

(3) H@EKLOMEARE
NOVOZYMG677 1%, /X DfETRIZBWTHALAI ORI & L CERE N4
M &L, N EROEE R OO INE BRgE L CTER SN S (]
1) o

(4) EHE
NOVOZYMG677 T O/ AHIZE E, Hof&ili iz 100%5EFET 5 L)
E LTS A ORK— BEIEIL, 0.0004 mg TOS/kg AEH/HTHD (B 1,
2)

2. BEXERUEADNA
(1) 1EFofs (F4) | HRAELKOHEK
XX, A. oryzae IFO41TT ¥ CThH b, A. oryzae IFO4A1TT ¥RIX, 1ETERE)>



Lot SNTHAKTH D,

(2) DNA ftG{RDfEL R4 TR HA F K OH R
Y x—t8 (IipFO) Bz TOHMEARIX, F. oxysporum DSM2672 £ Th 5,
amdSBa1DHL 5K, A. nidulans Glasgow B4 TH 5,

(3) A DNA OME K OE A J51E

IipFO B=1i%, V/x—8 (1ipFO) % 2— K95, amdSEa X, 7k
TIF—EBEa—FL, BR~—I—IZHW,

A. oryzaelFO41TT kD o — 7 2 7 —F & a2 — R4 2 amyCEE+ 2 &1
B OBIE T E K KEANARY ¥ —Z AW fHFREMB I LD RRSH (B
M 3) | IpFO &L TR amdSBI5 152G 08T E A (lipFO/amdS 815
FHEEY ) 270 NI MEZLVETEDOS ) A DNA IEA LT,
BT, yRBENC KD cpa BTV T AKX =KD afl In 7 T AHX—DK
KIZED, 7TV UBEOT 77 bV UAERPBREL TS (R
4) .

3. BEXDHAMYPEE~DFARRIIEERICEET H58H
A. oryzaeld, EanBEIEMAMFEOEGIZRFELZAIZAH S THD (BH5) |
EINTIE, A oryzaeld, 1w & U CORME, $H, BIET 72 & OFERE R L RS 1)L
<SHWwBR TN D,

4. BXOBHEBAFEICEYTSEH
A. oryzae IFO417TT T, ~AM 2 FFT 0 ThH 7 v Ty UK OYE
MWE TH 2L a0 VBOEAPRD TIRIETH L Z LRI, £z, v A =
XU ThLB—=br7a bt F U BENT 77 b 3 IR T b
5 ENHERINTWDS (Bl 6) |

5. BEFHEBRIAFNMMOUERVAZFICETIEH
(1) 854 R O RIRGY
K O K OF R IE, UTO LB ThH D,
5 4 lipFO
ARGy« Vi—E
EC No. : EC3.1.1.3
CAS No. : 9001-62-1

(2) WiEJ5tk
lipFO 1%, JPA0003 ¥k & AEPER & LT, £, A, WAULEO TRA&T
RiEshb, AERIT. 2EOREAEICEY . ot - BRESh D,



(3) Hi& MK OMERHE
lipFO % *ﬁxﬁ’]iﬁ VR—=BORETHD NV T A7 U va— LUz
U /Hﬁg&0ﬁ7ﬁ MEE D= AT VGG 2 KT 5, 1lipFO 13, ?Mlﬁ%’
DR L L TR TRTHEA SN S,

(4) BZhES OME K ORER DTN & O b
NOVOZYM677 1. "V T Z ke —id 1 kR3O AT )VEES %
KRG fET %, lipFO I&, fEROIEMHICINZ T, T 7 MEE KR VIEE D
LD AT NVFEG SIMAKGET HZ nTED (BRT) .

6. REMFMITHE VW TRIFAIPDEL ShIBEGFHEBRZAFTMMEEROFZTMI R
VHBEZA K LBEZDOHEER
(1) Bis M RN & ek DI
lipFO & 72k NOVOZYM677 & OMERIL, 7 X/ Beik A, B &
O RAERN R 58 TH D,

(2) #HZ IR L1EE
JPA0003 ¥k & 5 1 & DFFE AL, JPA0003 #RIZIE ipFO & a1 8o v
—i A SH lipFO OREAMZ S L TWA A, amdS B FAEAL TWD A
KO amyCEL T2 E OB ONENERBIEFE2REL TWHRTH D,

U E1ME 6 £THO, RN K OGN DA PER O ELOS 5 & 72 0 155 1¢E
SKROTWIM KL O ENH D L L, LUTOFFEIZOW TR 21T~ 72,

g2 BEICETHEHE
1. SFEZFLOMEMIT (B2 (BA) -H4E%) [CHILHFE
15 11X, A oryzaeIFO4177T ¥R TH 5,

2. FRERVEEEEEMVESOLEICEAYT 5ER

A. oryzae 1%, —EHNIIEHRIEMETH Y (B 5) | [ENLRYLENFIE TR RS
BEEHBRBICB T A M A8 —T7T 4 L~y (LLF [BSL) W5, ) 124
W45 (BIRS8) , 72, A oryzaelFO41T7T RRIZ, 7 a7 Y Uk Ray Y
FRIZOWTIIED TIKMETIE S 208, TOEANRHR S, f—=trnrrne’s
VEBREROYT 7T MRV UIBRHRARE TH D Z LRI (B 6) |

A. oryzae HRDEELZTHH TN IR Y 7T 7 —E K OTAKA 73 F
—BlL, TVAT T N—Z (B 9) ITINE SN TEY, WTi b MR
RBIEDRE SN TWD D, TR ERME TCOmBEIESENER B X 6N
%o A. oryzae IFO41T7 HRIZESTIN OEER & U CREEMA S, ZaetEic
MEZAC2FFITHRESNTE LT, 7T LAX—Z2FHRT D AREMIRV & &



ZHD,

3. FEHRUEEKEICET SR
A. oryzae \Z1%, WFEN~OFEMN VEEMEEZ RET 2GR0,

4. RREONERF (VMILAF)ITHERIATHWEW LICET HEIE
A. oryzae \Z1%, JRJRMEDSNKIK T DAL Z mET 58 IL72 0,

5. BXEDEBKRORRERUVEEEEEEMEOLEICREAT SHIE
A. oryzae DITixFE T D A. fumigatus 1%, HFIRIEGZ X0 B OJRIKE
ERBTENMBINLTWD, F£io, A. flavus, A. parasiticus, A. nomius, A.
pseudotamarii X N A. bombyes 1L, AEEHIEEME CHLT 7T My o %
FEAETHI ENMBNTNS,

F3. RU45—|CHHTHFEH
1. BMBRUVHERICET 55IE
B TE AT % —pdPV012 OVERUCIL, Escherichia coli H¥D 7 F A
K pUC19 BHW LT,

2. HEICEHT 5E1H
(1) DNA OEIEH R OF O RS % 79 35 1H
77 A3 K pUC19 OIS K O RE AL, BN > T\ b,

(2) HIBREESR I L 2 U)X B4 5 FIH
7'7 A3 K pUC19 Ol fREEFRIC L UL, B S0 272-> T 5,

(3) BERoOAFEH LAY 2 & F /02 ST 5 HIE
77 23 K pUC19 O EEFNIA SN ->TRY . BEEOA E LR
EA Y A GAVAI AN

(4) AR 3 2 FIH
77 23 KpUC191TiE, T v UiMEELE D EEN TV D,

(5) fmiEthic4 5 HE
7'7 A R pUC19 IZIZ, fmE#E%L AlRe & T 2RI E TR0y,

(6) 18 AR IR 5 HH
77 23 K pUC19 OEBALARCYIIL, E. coli THERET 5,



% 4. fEADNA, BEFEY. BUVICRIARI 4 —OEEICHT HEIR
A DNA O 5{KICEE 3 5 HBIR
(1) ZFR, HSRE OV FEIZBE T % FIH
lipFO Bin DO EARIX, F oxysporum DSM2672 ¥ CT&H 5, amdSi&inT
DOHEGRIT, A. nidulans Glasgow B4R TH 5,

(2) ZeMicBEd 2HE

F. oxysporum (%, 187 E\OEEMICAET L TR Y MWmRE & L TH
HILTWD, JRIEMEDR RSN D DIFARRFED BRI TH Y | D OR LA T-1E
FRFEI T U TR 2R (2R 10) .

A. nidulans OREREERITFRD 5TV, amdS Bis 138K~ — 1 —
ELTEFAH SN TEFEEEZAT 5,

F. oxysporum K. ¥ A. nidulans X, VN9 10 S [E ST REYUIE BT 8T R AR S5 22
EHHBEIZRBIT D BSLLIZFHEY TS (K S) |

2. A DNA X T BEF (MEVEREYT—H—BEFEZED, ) RUTDEEF
EPotEICEYT 5FR
(1) FAELTFOZa—=2 7 XTERTECHET 5 HE
lipFO #511%. F. oxysporum DSM2672 ££D 77 7 - DNA #§H & L C,
PCRIEIZEL VLT,
amdSi&is11%. A. nidulans Glasgow B4AKKD &7 7 5 DNA 88 & L C,
PCRiLIZX VBN,

(2) MEIFN OMEILRBLS & HFREE SR I & 2 UM I Z RS9 5 F1H
i N DNA O FEO O EERLS] & HIFRRESR 12 L 2 Ul X 1%, B & 227
S TUW5H,

(3) fRABARFDOIKREICBI Y 5 HIH
OILpFO EisT
IpFO Bt =a— R 25 1lipFO L, NI 737 tm—1Ld1 k3L

DTATNAEEL N H T 7 MEER Y EE D 1ALIZH D= AT Vi E &

ARG S %
. FABLE T OHEEEDOT LV X —FREICB T D 5 A
F. oxysporum DT L LX—FERMED AIHEM: 2 TR 2D 72 DI TR R 2
EAToTc, TOMR, T VX =R g 5| E TR0 o7,

b. BFFEMIZOWTEFDT LIILXF—FEIMICET 5 85
lipFO ZH k5 & T DEERRANHSONWT, 7T LT —F38 M2 R4

a PubMed %2 H : 2018 /= 3 H



DG TR,

c. BIGFEYOYBYLZEAILPEI 6 5 RS MEICEE T 5 % A

(a) NLHWRKIZXT 2N
lipFO ® N THEH TOHEIIEZF~5 BHY T, SDS-PAGE 774 %
1Tolz, ZOfER., ARG E 30 WLNIZIHIbS LD Z LR
(B 11)

(b) ANTHBHIZXT T 2 e
lipFO & N TG TOVEEEEF~2% BB T, SDS-PAGE 75#r %
1ToTc, TORER., BRI 6 FFFMICBW T L I N2V &R
Sl (1)

(c) IBGLERLZ %4 2 sz
lipFO ONNESLERIZ %13 2 & A2 TR~ 5 HAY T, pH6 OFIREEH T
30 LR L 7o DIEME A RIE LTz, ZOREE., 80 CHOMIRIT L - THE
BIRIET D2 LR E T,

d. BIBFEDEEMOT LA v & ORFEMIFEINEICBE T 58 A

lipFO EBEFNIO T LV 7 v & ORERIFMEO B2 MR T 5720, 7T L
NPT =B R—=Z b B WTHREMERBEEIT o 72, £ ORS., kT 5
80 7 X /AT 35%LL EOMRIMEE RTBEROT LV S TR S
IRinolz, Fio, T H 87 X MESIN—ET HBEEmOT VLS X
RAniZaniznoi- (B 12)

©@amdS s+
amdSEE TN a—RTH57 2 N7 IX—BiL,. 78 b7 X REIKD
L, 7RI REW—0ERRFE L TELERRT CIX, AEB TR
HMAINTEEROBNEETELZEMD, BR~—D—L L THEHAIN
Teo TR RN IX—ERT LAX—FRBMELOFEEZ T #EIT R0,

Dbz s, lipFO X OT % b7 I 4 —EBNRT LAX—FREEZ 6T D
AP IRVWE B 2 BT,

3. BABGFRUNEVENME T —H—BEFORBRICEH SEEHICEAT 5EIE
(1) FmE—F—ICBT5HH

lipFO 1D 7 aE—4%—|X, A niger BO-1 kOHMET I 7 —F 11 &2

— N9 % na2@&lao7vt—%—WhiZ. A nidulans Glasgow BF4AFED k

VA=Y VEgEMAEEERE 2 — R T 58RO et —4% — ki 2 S

7o na2/tpi 7’mE—% —WHTHDH, amdS BEln O rmE—Z—|%, A

b X7 5 2B RET VLV T —H~_—Z (FARRP version 16)

10



nidulans ® amdS B+ OEAR o —42 —FHTHDH (B 13) .

(2) #—Ix—HF— BT 5FHIH
IipFO Bn1 D% — I %—%—%. A nigerBO-1¥kIZH¥KT 5 amg ¥ —=
X=X —FHTH 5, amdSi&fnv| DX —I F—H%—|%. A. nidulansGlasgow
BRSO X —I 2 — X —fSITH D (B 13) .

(3) =DM, fHABE T ORBUHIENZ R o 2 RS 2 A AL TEGA I, £
DK, WEENRHLNTHAHZ &
(1) & (2) Ozt AB s OB B o 5 AT AGA £
FL TR,

4. Ry Z3—~0OFHADNA DA SEICEET HEE
75 23 R pUC19 T, naZitpi 7 v E—%—Wi . ipFO &L KA. ame %
— IR = —Wi [ KO amdSEE W 0 bR S D IipFO/amdS & s 13881
ey NEBATHZ EIZED, B FEAHNY Z—pdPV012 ZER L7T-,

5. BEINERERERV2—ICEAT H5EIR
(1) M O IALA & I REE SR 12 &K 2 O [X 12 BE 5 5 S 1R
BAGE AT 2 —pdPV012 O I LAY K OHIFRFESR (2 X 25 Bl
HEIZA &7 > T D (B3R 13)

(2) AL LT, BbmICMgE S R BB~y 4 —iid, BRIBB O 2 v /30 B
BB AN TERRT 24— ) —F 4 v 77 L— ARG TN TV &
AR T AN % —pIPV012 ORESIEGE Lizd—T v ) —F ¢ v
77— (LUF TORF] &9, ) MRFIZEM L TV,
B FEARIZBITAS ORF BeRix., 5 —2— (2) ([Z#EHoLtBY THh
%o

(3) fEFEIZH L THWSEATEIZBWT, BT D AFIRNIHEILAN T ¥ — |
THLNTHDZ &
BIEEAHNRY # —pJPV012 EOEMT 5 AFIRIL, IpFO/amdS Bis
TREAEY N TH S,

(4) BAL XD LT 2HEA~Y Z—1T, ARSOERTFORADRWE Sk
nTnsz &
B FEAANY Z—pdPV012 (T EEOBRIZBWTRBR I Tns 2 &
B, BIAOBEFORAD RN L SISk ST 5,

11



6. DNADBEE~ADEASXICEET HEIE
lipFOlamdS Bl 1REL Iy NEEEr /) L~Ta 77 2 MEEZRWTE
ANL7z (P14, 15)

7. EVEMET—H—EEFOREHICEAT HFH
B FEAFNRY Z—pdPV012 137 v B2V ViittE&E A2 AT 50, HE
T BTEAINRY, ZOZliE, PPy T ey MoK iR L TS
(% 16)

555. HMAKICEEYTSER
1. BELDERICETHER
JPA0003 #RiL, lipFOlamdS B c+ Iy FREASH, V=B OERE
M2 @D 5 1o DITEB OB F 2 KK LTV D,

2. BEFEAICEATSHEHR
(1) HIBREESRZ L 2 Ul Z B 5 5 IR
JPA0003 #EDYLlK - TD lipFOlamdS &G FHBL A1 v s OBASLE %

FHRD ATy =7 = AT 4T o T2, ZOFER. 1 DATHICE v —n 4
VT ACFHASILTWD Z ENER SN, S HIT, E® PCR EAZ AW i
Hrick v, = —0 IipFOamdSBETRBL Iy FBREASN TS Z
EDHER I (BT . Fo, FASEEGTEE ORI & OHIBREESR 12 &
5 Y X 572 > T B,

(2) =T V=T 477 L —LOFENTE DERE K OFEH O A HEMEIZ 4

T 5HHIH

AN DNA 517 LOBEATICAE LD ORF OFMEZHH~5 HEY T,
i N DNA O 53T R8 % & el e Y VT fHELS ) & & TefElkiZ DV T, ORF
BMREIToT2, Fio. RIGEAFRY X —Z W= ME/B 2 BT, 2fE
BT ORGFE LT amyCBE T, [AERIZ ORF BBEEITo 72, £ Dk
B8 DDOFAECB N TR IE T R bkl o R TEE9 2895 30 7
< /UL E® ORF & FF 478 flifs i S v/,

6D ORF EBEFDOT LVG v L OMEEOE A MERT 5720, 71
NG T = B R—=Z b & RV TTHHRIMERR SR 21T o T2 f 2R e 5 80 7 X /
AL T 35% LA EDARENEZ R TEBER DT LV K ONERE LT 8 7 2/ R
BN SERNT =T B DT VLA o1 (B 18, 19) .

XHIZ, 2B O ORF EEEMO NS 37 8 & OFIENE O F 12 s
572912, MvirDB 7 — # X— 2 ¢ (£ 20) % T E-value<0.02 % {542 &
L THBEEZIToT. TR, 6 D ORF 28 3 HdD % /7 /F & ABEMEZ =

c MiERH : 20184F 4 H

12



LIz3, WinbmEEze A3 5 Rethidfln & E 2 s iz,

$6. MB|AGLNDOBERHRUVHERMICET SFH
1. AMPOBERHMRIEERME L TOERAREAHS L
lipFO $ih DRGE U S OSSR ah IR ORLEICRFLEIH &
NTELEEEDPDH D,

2. ZAMPYORERHRIIHERME L TORESEICOVTHEMNAGELINTINS S
&
lipFO i O BLEFUEN G OBLESA 1T, B AR OEICE W TRFEL I
FHESNTEREEZEBEZATHZ b, FEHEIRZVWES 2 OND, T, A
fh DOJEEHT. Food Chemicals Codex (FCC) ZDHf&IZm A L T\ 5,

B£7. BoFHBZHMMICET 5EIR
1. ENEICEITS5R7. BAFICEAYT 55IH
lipFO #4h1%, 2001 FHIZHRFED AR S v, BRI, JEREZ P LER & T
W5, LipFO ®5hiE, 7T A, BT HICENT, BRSO RT T 4 71 A
MZ#E SN TWD (BF 21, 22) |

2. HBZAAEOREFICEET HEIE
lipFO A IZHAHL 2 DNA OFRIEN72VWZ % Ry b7 ey MHric kX v ik
WL (&= 23) .

3. HEICHETIFAEMHSORELEICEHT SR

lipFO #AIRTOEER Y o 7 VTR WAL OB IEEL - LT\ D (B3
24) . 7=, WEFEEHT, BAABE~OFERANEO SNZHEOLONHAWG
I, YR REEELO T CRENMTON S R DI, BEMEICHBEOH 2 IEERK
INEEIND EIFE T,

4. BREFERUVEOHRICET HER
lipFO BANI%, AEROEEY 2. A1, BRE A, RI A% ORI
D Z L THLND, WERENEEHO T TRIEMTObN L2 6IE, Zhbd
TRIZEWT, Z2WICHBEOL DWENRAT L Z LT ntEI b5,

5. EHBROEBICKYEEUNTERINIERSOERICRET HEIE

LipFO 844l o fl3E U OMLE AL, fER O AR ORGSR ST
WHHDOLREETH Y, WU eREEHO FTREMTbN D biIE, GHED
EENZ L0 AEEDRE S NDF R OEELRNEB X HiLD,

13



F8. F2HhoEB7FTCOEBHICLYREHDHARENEONATLWEWNGSICRLELRE
]
F2MDHHETETOFRHEIILVEZEMEOMANGE N T\,

I BREEEEFMmER

[JPA0003 B ZFIH L CTAFES LI U /X—8 ) 12O\ T, NEE R 2 A
W& FIH U CREE SN2 O MR ERE ] CEk 16 4 3 A 25 H &ML A
FESWE) ITHESE M L-FER, b FOREEZEL S BZ TR0 Ll L=,

14



<sBR>

1.

2.
3.
4

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.
17.

18.

19.

20.

21.

Baking: Dough strengthening (Application sheet) (#1:PN3(E)

Product Data Sheet: *** ($1:pN ()

RIGEANAR7 2 —% 07z DNA KO (#EN3CE)

Characterization of the deletion of CPA and AFL clusters in NZYM-PH (#t/N

X&)

Barbesgaard P, Heldt-Hansen HP, Diderichsen B. On the safety of Aspergillus

oryzae: a review. Appl Microbiol Biotechnol 1992;36(5):569-572.

Analysis of selected strains derived from A. oryzae A1560 for production of

mycotoxinsAnalysis of selected strains derived from A. oryzae A1560 for

production of mycotoxins (f1:PNCE)

Mustranta A, Forsell P, Aura A-M, Suortti T, Poutanen K. Modification of

Phospholipids with Lipases and Phospholipases. Biocatalysis 1994;9:181-194.

] LSRG A ST T IR IR A S £ A PR AR

WHO/IUIS Allergen Nomenclature.

http://www.allergen.org/search.php?allergensource=Aspergillus+oryzae

[accessed 1-Jun 2018].

Mehrabi R, Bahkali AH, Abd-Elsalam KA, Moslem M, Ben M'barek S et al.

Horizontal gene and chromosome transfer in plant pathogenic fungi affecting

host range. FEMS Microbiol Rev 2011;35(3):542-554.

Digestability of lipFO protein in a test batch *** ($#:PNCE)

Sequence homology of triacylglycerol lipase expressed by JPA0o003 to allergens
(FENSCE)

Bin 8 AR Z—pJPV012 @ DNA HIEEEHINE ONTHER R (FENSCE)

TR 5. U EOREEHROBR%E & ORI, (LF LA 1990;28:91-100.

Kelly JM, Hynes Md. Transformation of Aspergillus niger by the amdS gene of

Aspergillus nidulans. EMBO J 1985;4(2):475-479.

Confirmation of the absence of amp gene (PN CE)

& EPCRIZ X 2 IipFOBIE | amdSBInFHE T > b a v —oHE (FhH3C

=)

Sequence homology of ORFs in the integration locus of the inserted expression

plasmid on the genome of JPA0003 to proteins from MvirDB and allergens
(FERSCE)

Sequence homology of ORF's in the AmyC'locus on the genome of JPA0001 to

proteins from MvirDB and allergens (/N 3CE)

Zhou CE, Smith J, Lam M, Zemla A, Dyer MD et al. MvirDB--a microbial

database of protein toxins, virulence factors and antibiotic resistance genes for

bio-defence applications. Nucleic Acids Res 2007;35(Database issue):D391-394.

(LE ORI TBAIR T 7 U A |,

https://www.legifrance.gouv.fr/affichTexteArticle.dojsessionid=C6DC55863474

15


http://www.allergen.org/search.php?allergensource=Aspergillus+oryzae
https://www.legifrance.gouv.fr/affichTexteArticle.dojsessionid=C6DC558634749131B4329F1EE10D53C1.tplgfr34s_1?idArticle=LEGIARTI000035757865&cidTexte=LEGITEXT000020667468&dateTexte=20180516

22.

23.

24.

9131B4329F1EE10D53C1.tplgfr34s_1?1dArticle=LEGIARTI000035757865&ci
dTexte=LEGITEXT000020667468&dateTexte=20180516 [accessed May 16,
2018].

List of Permitted Food Enzymes (Lists of Permitted Food Additives).
https://www.canada.ca/en/health-canada/services/food-nutrition/food-
safety/food-additives/lists-permitted/5-enzymes.html [accessed May 16, 2018].
The analysis of residual DNA in lipFO’s product formulation by means of dot
blot hybridization (fEPN3CE)

Characterization of toxbatch, *** Lipopan F from Aspergillus oryzae strain

ek (FENSCE)

16


https://www.legifrance.gouv.fr/affichTexteArticle.dojsessionid=C6DC558634749131B4329F1EE10D53C1.tplgfr34s_1?idArticle=LEGIARTI000035757865&cidTexte=LEGITEXT000020667468&dateTexte=20180516
https://www.legifrance.gouv.fr/affichTexteArticle.dojsessionid=C6DC558634749131B4329F1EE10D53C1.tplgfr34s_1?idArticle=LEGIARTI000035757865&cidTexte=LEGITEXT000020667468&dateTexte=20180516
https://www.canada.ca/en/health-canada/services/food-nutrition/food-safety/food-additives/lists-permitted/5-enzymes.html
https://www.canada.ca/en/health-canada/services/food-nutrition/food-safety/food-additives/lists-permitted/5-enzymes.html

[JPAC003 #rZFAL TEESN-)/N—E] IZRIERBREZETMEATLE

ERE () ITOVWVTHOER - FHROSEHERIZDOINT

1. Sk

SF34FE6H23H~M3HETH22H

2. AL A ¥ —xy b 777 A Bk

3. FEHURIL 11

4. BR - IFREAUORMZEZEREE SR RGEFEMFHES OMZE

R - W

BinZ 2%k B RBIE AR 2R
HIFR AR ORI&

c DT DI AFERRE O BIZIR 5
TNV D Es L 2 LDV T
. - BRI BT LS E
¢ & ZpvE T, B R
fnld, 100% D2 M3 WrE T &
HET, EHEEET X,

- Eo LS ABETHIL, A
MOEL CTH D & TFLHEZ
WICFE2H LTI R 520 T,
AEID KD 7a, T2mh THOIC
BT DAEMOBEZEDIN] DT
DI H R&E 2720, EXETA
v ERBETIE O, NEH T
<, KT,

- ZWREE 24 DB 13 XE
X, HEEEN R L8R, B
FOH LGN, @Y d 0k
N HPDOHER Tk Z 8
D) ERNBHLILOTHY, £
ZSERME TERWIR Y AENE B
ZRHIIZ WD RE TIE R0,

« HARTIZTTIZ5 0 0 fEDEE
FHAHE Z B AR SN TED
ZOHFIFL L PV OHR DL
b, UL BT OIEIRD T

B EZEEZESIT, EROMFEDOHR
ENRRDEETHD &V EAME
WO T., IS Y R 7B AT AT
BCEERE s HANT L, BHERAY M Rk
S X BB DO ST EIC A L
WS AT > TWET, Z O/
FESCESGEAN 1L, B R FAEF 11 &
FIHIZESEX, TORRIZEBWTEH
EINTWDAKEDO R FA) Rk
SNTATHZ EELTEY £9,

Fo, B EFMIL, P
DOFEM L& 2 S L ITTWET R,
ZIVE TOR R E R oS T O RE
fifE R BB E 2. EBRONFITHONT
ORE S, BRI OV TIPS
fEHERO D L Ebl, AESDOFE
IZBWT, BEORNENARZLTVD
R SN IE. BINREBRED T
— X G VER BN RO %
RKDTWET,

REIMIZHONTIE, [Es
ZWAEWZRA L CRE SR
W OZMEREmAEE ] (CFRK 16 4 3 H
25 HEMEZEFEBRIE) ITHKSXFE
MZEIT- /R, & NOREZEL O




WX, Wo AT RTOEIR
FAAHL Z A DOWEAE S B2 72 &
70N,

c I T %L OB
ZHMASHETWDDIT, A
FRAHEEZ. WobLEETL?Y
RTwnin, HAREG MR~
X, BAEPEBERIETE RV

5, MIETEX 5 E THRDHRXT
X720, B FOREFIREE RS &
XTOLEEE T, RO
ERDHOTIERL, h—%/ILTH
RIFIE R S0, BERWIZo
WTHRERIC h—F L TR E
VTR,

BT E B LE L,

Fo, Bl HEBZEBELREZERT S
Tk o EAREIZEA L E LTI,
ek it & DR e A & 1
R T 52 T, a3k n D
LOLEZTEY 7,

B, TWolt AT R TOEBIE T
a2 ShDOMAZIE LN TEE 720,
EOEERIT, VAZERIZET S
DEEZLNDZ LD, BAEFEE
~BLEALET,

¥ TEW-ER - BHRIIFoEEHE#H L TVET,




	★通知書（003リパーゼ）
	【調査会クレジットm】JPAo003株リパーゼ
	＜審議の経緯＞
	＜食品安全委員会委員名簿＞
	＜食品安全委員会遺伝子組換え食品等専門調査会専門委員名簿＞
	要　　約
	Ⅰ．評価対象添加物の概要
	Ⅱ．食品健康影響評価
	第１．安全性評価において比較対象として用いる添加物及び宿主等の性質並びに遺伝子組換え添加物及び組換え体との相違
	１．従来の添加物の性質及び用途等に関する資料
	（１）名称、基原及び有効成分
	（２）製造方法
	（３）用途及び使用形態
	（４）摂取量

	２．宿主及び導入DNA
	（１）宿主の種名（学名）、株名等及び由来
	（２）DNA供与体の種名、株名又は系統名等及び由来
	リパーゼ（lipFO）遺伝子の供与体は、F. oxysporum DSM2672株である。amdS遺伝子の供与体は、A. nidulans Glasgow野生株である。
	（３）挿入DNAの性質及び導入方法

	３．宿主の添加物製造への利用経験又は食経験に関する資料
	４．宿主の構成成分等に関する資料
	５．遺伝子組換え添加物の性質及び用途等に関する資料
	（１）製品名及び有効成分
	（２）製造方法
	（３）用途及び使用形態
	（４）有効成分の性質及び従来の添加物との比較

	６．安全性評価において検討が必要とされる遺伝子組換え添加物と従来の添加物及び組換え体と宿主等の相違点
	（１）遺伝子組換え添加物と従来の添加物
	（２）組換え体と宿主


	第２．宿主に関する事項
	１．分類学上の位置付け（種名（学名）・株名等）に関する事項
	２．病原性及び有害生理活性物質等の生産に関する事項
	３．寄生性及び定着性に関する事項
	４．病原性の外来因子(ウイルス等)に汚染されていないことに関する事項
	５．宿主の近縁株の病原性及び有害生理活性物質の生産に関する事項

	第３．ベクターに関する事項
	１．名称及び由来に関する事項
	２．性質に関する事項
	（１）DNAの塩基数及びその塩基配列を示す事項
	（２）制限酵素による切断地図に関する事項
	（３）既知の有害塩基配列を含まないことに関する事項
	（４）薬剤耐性に関する事項
	（５）伝達性に関する事項
	（６）宿主依存性に関する事項


	第４．挿入DNA、遺伝子産物、並びに発現ベクターの構築に関する事項
	１．挿入DNAの供与体に関する事項
	（１）名称、由来及び分類に関する事項
	（２）安全性に関する事項

	２．挿入DNA又は遺伝子（抗生物質耐性マーカー遺伝子を含む。）及びその遺伝子産物の性質に関する事項
	（１）挿入遺伝子のクローニング又は合成方法に関する事項
	（２）塩基数及び塩基配列と制限酵素による切断地図に関する事項
	挿入DNAの塩基数及び塩基配列と制限酵素による切断地図は、明らかになっている。
	（３）挿入遺伝子の機能に関する事項
	①lipFO遺伝子
	lipFO遺伝子がコードするlipFOは、トリアシルグリセロールの1及び3位のエステル結合並びにガラクト脂質及びリン脂質の1位にあるエステル結合を加水分解する。

	３．挿入遺伝子及び抗生物質耐性マーカー遺伝子の発現に関わる領域に関する事項
	（１）プロモーターに関する事項
	（２）ターミネーターに関する事項
	（３）その他、挿入遺伝子の発現制御に関わる塩基配列を組み込んだ場合には、その由来、性質等が明らかであること

	４．ベクターへの挿入DNAの組込方法に関する事項
	プラスミドpUC19に、na2/tpiプロモーター断片、lipFO遺伝子断片、amgターミネーター断片及びamdS遺伝子断片から構成されるlipFO/amdS遺伝子発現カセットを挿入することにより、遺伝子導入用ベクターpJPV012を作製した。
	５．構築された発現ベクターに関する事項
	（１）塩基数及び塩基配列と制限酵素による切断地図に関する事項
	（２）原則として、最終的に構築された発現ベクターには、目的以外のタンパク質を組換え体内で発現するオープンリーディングフレームが含まれていないこと
	遺伝子導入座におけるORF検索は、第５－２－（２）に記載のとおりである。
	（３）宿主に対して用いる導入方法において、意図する挿入領域が発現ベクター上で明らかであること
	（４）導入しようとする発現ベクターは、目的外の遺伝子の混入がないよう純化されていること

	６．DNAの宿主への導入方法に関する事項
	７．抗生物質耐性マーカー遺伝子の安全性に関する事項

	第５．組換え体に関する事項
	１．宿主との差異に関する事項
	２．遺伝子導入に関する事項
	（１）制限酵素による切断地図に関する事項
	（２）オープンリーディングフレームの有無並びにその転写及び発現の可能性に関する事項
	挿入DNAと宿主ゲノムの接合部位に生じるORFの有無を調べる目的で、挿入DNAの5’近傍配列を含む領域及び3’近傍配列を含む領域について、ORF検索を行った。また、欠失導入用ベクターを用いた相同組換えにおいて、異種遺伝子断片の残存したamyC遺伝子座で、同様にORF検索を行った。その結果、6つの読み枠において終止コドンから終止コドンで終結する連続する30アミノ酸以上のORFが合計478個検出された。
	これらのORFと既知のアレルゲンとの相同性の有無を確認するため、アレルゲンデータベースbを用いて相同性検索を行った結果、連続する80アミノ酸配列で35％以上の相同性を示す既知のアレルゲン及び連続した8アミノ酸配列が完全に一致する既知のアレルゲンはなかった（参照18、19）。
	さらに、これらのORFと既知の毒性タンパク質との相同性の有無を確認するために、MvirDBデータベース2Fc（参照20）を用いてE-value<0.02を指標として検索を行った。その結果、6個のORFが3個のタンパク質と相同性を示したが、いずれも毒性を有する可能性は低いと考えられた。


	第６．組換え体以外の製造原料及び製造器材に関する事項
	１．添加物の製造原料又は製造器材としての使用実績があること
	２．添加物の製造原料又は製造器材としての安全性について知見が得られていること

	第７．遺伝子組換え添加物に関する事項
	１．諸外国における認可、食用等に関する事項
	２．組換え体の残存に関する事項
	３．製造に由来する非有効成分の安全性に関する事項
	４．精製方法及びその効果に関する事項
	５．含有量の変動により有害性が示唆される常成分の変動に関する事項

	第８．第２から第７までの事項により安全性の知見が得られていない場合に必要な事項
	第２から第７までの事項により安全性の知見が得られている。

	Ⅲ．食品健康影響評価結果
	＜参照＞

	JPAo003株リパーゼ回答案（パブコメ意見あり)
	空白ページ



